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OBJECTIFS 


Diagnostiquer 
un diabete chez I'enfant 
et chez I'adulte. 

Identifier les situations 
d'urgence et planifier 
leur prise en charge. 

Argumenter I'attitude 
therapeutique et planifier 
le suivi du patient. 

Decrire les principes 
de la prise en charge 
au long cours. 


comprendre 

> Les complications que developpent a long terme les patients diabetiques 
sont les memes quelle que soit la cause du diabete. 

Quelques particularity epidemiologiques et semiologiques dependent de I'age 
et des facteurs de risque associes. 

> La physiopathologie des complications n'est pas clairement etablie. Le phenomene 
de glycation non enzymatique joue un role essentiel. 

> La microangiopathie est extremement dependante du niveau et de la duree 

de I'hyperglycemie ; la macroangiopathie Test aussi mais de faqon moins exclusive. 

> La frequence, la severite et revolution des complications sont influencees 
par les autres facteurs de risque vasculaire et des facteurs genetiques. 

> Les complications sont longtemps asymptomatiques, jusqu'au stade, souvent 
irreversible, de « complications des complications »; il faut done les prevenir 
et les depister pour les traiter precocement. 


> Les complications s'associent entre elles chez un meme patient, ce qui rend difficile 
la prise en charge et le traitement et necessite le recours a plusieurs specialistes 
entre lesquels il est indispensable d'assurer une bonne coordination. 


L es diabetes sucres peu- 
vent etre responsables 
de multiples complica- 
tions parmi lesquelles on dis- 
tingue traditionnellement : 
les complications metaboliques aigues (acidocetose diabetique, 
decompensation hyperosmolaire et, chez les patients traites, 
hypoglycemie) qui ne seront pas envisagees ici ; les complications 
dites degeneratives ou chroniques qui sont liees a I'hyperglycemie 
chronique, en particulier la microangiopathie (atteinte des petits 
vaisseaux responsable de la retinopathie, la nephropathie, la 
neuropathie) et la macroangiopathie (atteinte des gros troncs 
arteriels), cette derniere egalement favorisee par les autres 
facteurs de risque cardiovasculaires; d'autres complications, 
favorisees par I'hyperglycemie comme les infections, les neuro- 
pathies aigues, les complications rhumatologiques. 


Des etudes epidemiologiques et d'intervention therapeu- 
tique ont permis de decrire I'histoire naturelle des complications 
et I'efficacite du controle glycemique dans la prevention des 
complications. II s'agit en particulier du Diabetes Control and 
Complications Trial ( DCCT) mene chez 1 500 patients ayant 
un diabete de type 1 (DTI) et de I' United Kingdom Prevention 
Diabetes Study (UKPDS), realisee chez plus de 4 000 patients 
ayant un diabete de type 2 (DT2). Dans ces 2 etudes les patients 
ont ete suivis prospectivement et les effets du controle glyce- 
mique sur la survenue et revolution des complications ont ete 
analyses. 
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MICROANGIOPATHIE 

Retinopathie diabetique 

1. Epidemiologie 

La retinopathie diabetique est une complication quasi-obli- 
gatoire du diabete : apres 30 annees devolution tous les patients 
ont une retinopathie, au moins dans une forme minime. Apres 
quelques annees devolution du diabete, I'incidence annuelle de 
la retinopathie (apparition de nouveaux cas) est constante. 
L'anciennete et le niveau de I'hyperglycemie en sont les deux 
principaux facteurs de risque, auxquels s'ajoutent I'hypertension 
arterielle (HTA), surtout facteur de progression, peut-etre aussi 
le tabagisme et les hyperlipidemies. La retinopathie debute avec 
le diabete. Contrairement a des notions anciennes (« pas de reti- 
nopathie avant 5 ans d'anciennete ») des formes minimes de 
retinopathie peuvent etre objectivees par des examens sensi- 
bles (angiographie retinienne) chez la majorite des patients 
avant 5 annees devolution. En revanche, les formes les plus gra- 
ves (retinopathie proliferate, v. infra) sont devenues rares chez 
les patients suivis et traites correctement. Trois situations corn- 
portent un risque d'aggravation rapide d'une retinopathie pre- 
existante : la puberte, la correction brutale d'un desequilibre gly- 
cemique important et, particulierement, la grossesse. 

2. Aspects cliniques 

On decrit schematiguement la retinopathie en trois stades 
successifs auxquels s'ajoute une forme particuliere : la maculopathie 
oedemateuse. Des classifications plus precises ont ete etablies a 
des fins d'etudes cliniques (classification de i'Early Treatment 
Diabetic Retinopathy Study [ETDRS] parexemple). 

/ Le premier stade, dit de retinopathie debutante se caracterise 
par la presence de microanevrysmes des vaisseaux retiniens, 
dehiscence de la paroi capillaire; cette lesion est caracteristique 
de la retinopathie diabetique; a ces microanevrymes peuvent 
s'associer des micro-hemorragies punctiformes. Le nombre et la 
localisation des microanevrismes et la presence de troubles de 
permeabilite permettent de grader cette retinopathie debutante. 

✓ Au stade ulterieur apparaissent des phenomenes d'ischemie 
retinienne, lies a des occlusions capillaires. Des plages systematises 
de la retine ne sont plus perfusees. Cette ischemie se traduit par 
des nodules cotonneux temoignant de I'cedeme de fibres reti- 
niennes ischemiques, des anomalies veineuses, des anomalies 
microvasculaires intraretiniennes (AMIR). Dans sa forme severe 
cette retinopathie est dite « pre-proliferante ». En effet, la retine 
lutte contre I'ischemie en secretant des facteurs de croissance 
vasculaire, comme le vascular endothelial growth factor{\/ EGF), 
pour developper une circulation collateral. 

✓ La retinopathie proliferative est caracterisee par la formation de 
neo-vaisseaux dans et en avant du plan de la retine dans le vitre. 
Ces vaisseaux sont fragiles et peuvent se rompre spontanement, 
a I'origine d'une hemorragie intravitreenne. Jusqu'a cette com- 
plication, la retinopathie est totalement asymptomatique et ne 
peut done etre diagnostiquee que par un examen systematique du 
fond d'oeil. Les hemorragies du vitre se nettoient spontanement, 


mais leur repetition est source de complications graves qui peu- 
vent conduire a la cecite, en particulier les cicatrices retractiles qui 
peuvent provoquer un decollement de retine dans la region 
maculaire. La proliferation de neovaisseaux peut aussi atteindre 
Tangle irido-corneen et etre responsable d'un glaucome neo- 
vasculaire, et I'iris (rubeose irienne). Jusqu'a I'avenement du 
laser, ces complications de la retinopathie proliferative etaient la 
principal cause de cecite chez les patients diabetiques. 

/ La retinopathie oedemateuse constitue une forme particuliere 
de retinopathie. Elle peut survenir a tous les stades de la retino- 
pathie « classique » et son evolution est independante. Elle est 
tres sensible, dans les 2 sens, aux niveaux de glycemie et de pression 
arterielle. Elle est plus frequente chez les sujets ages, done au 
cours du DT2. Elle se caracterise par des phenomenes d'hyper- 
permeabilite capillaire, responsables d'une extravasation de 
serum et de lipoproteines (ces dernieres responsables d'exsudats). 
La constitution d'un cedeme maculaire se traduit par une baisse de 
I'acuite visuelle. Lorsque cet oedeme est chronique, il s'organise 
en logettes fibreuses: e'est I'cedeme maculaire cysto'fde, prati- 
quement irreversible. La maculopathie oedemateuse est devenue 
la premiere cause de cecite due au diabete. 

3. Diagnostic de la retinopathie diabetique 

La retinopathie est totalement asymptomatique (sauf 
oedeme maculaire) jusqu'au stade des complications de ses for- 
mes les plus graves. Le diagnostic repose done sur un depistage 
systematique comportant un examen ophtalmologique, annuel 
au minimum, eventuellement plus frequent lorsqu'il existe des 
lesions ou une situation a risque: diabete mal equilibre, equi- 
libration brutale d'un diabete tres desequilibre, puberte, a 
fortiori grossesse. Cet examen doit etre complet, d'autant que la 
cataracte et le glaucome chronique sont aussi plus frequents 
chez les patients diabetiques. II doit comporter systematique- 
ment un examen du fond d'oeil apres dilatation ou en utilisant 
les cameras non mydriatiques (qui devraient faciliter le depis- 
tage a large echelle), eventuellement une angiographie a la 
fluoresceine. Cet examen est le plus souvent bien supporte et 
n'a aucune contre-indication, en dehors de I'exceptionnelle 
allergie a la fluoresceine. Son indication est posee par I'ophtal- 
mologiste pour preciser la severite des lesions ou decider d'un 
traitement. 

4. Traitement de la retinopathie 

Le traitement de la retinopathie diabetique est avant tout 
preventif, reposant sur Tobtention d'un controle glycemique 
aussi proche que possible de la normale. Dans le DCCT et 
I'UKPDS une diminution de 10 %, en valeur relative, de Themo- 
globine glyquee (HbAlc) etait associee a une reduction relative 
du risque de retinopathie de Tordre de 35 %, sans effet seuil. De 
meme, un controle tensionnel strict reduit le risque de progres- 
sion de la retinopathie, particulierement des formes oedema- 
teuses. Aucun autre traitement n'a fait la preuve de son effica- 
cite preventive a ce jour. Chez les patients qui ont une 
retinopathie pre-proliferative severe, et a fortiori une retino- 
pathie proliferative, I'obtention d'un bon controle glycemique 
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doit etre progressive et en coordination etroite avec la surveillance 
ou le traitement ophtalmologique (risque d'aggravation). 

Le pronostic de la retinopathie proliferative a ete transforme 
par le laser qui permet en photocoagulant I’ensemble de la Peri- 
pherie retinienne (photocoagulation panretinienne) de bruler 
les neo-vaisseaux et d'inactiver la production locale de facteurs 
de croissance. Ce resultat n'est pas obtenu sans inconvenients 
(perte de la vision nocturne, trouble de la vision des couleurs, 
eventuellement baisse transitoire de I'acuite lorsque le traite- 
ment doit etre applique rapidement) mais il preserve a long 
terme la vision maculaire. Ses indications et son application sont 
affaire d'ophtalmologistes specialises. Line bonne information 
du patient et un suivi etroit sont indispensables. Certaines formes 
de retinopathie pre-proliferantes severe peuvent justifier le 
meme traitement. Le traitement de I'cedeme maculaire est difficile 
et repose sur une photocoagulation localisee (focale ou « en 
grille » perimaculaire), dont I'efficacite est inconstante. 

La chirurgie est quelquefois necessaire pour realiser une 
vitrectomie (hemorragie recidivante du vitre), dissequer des voi- 
les fibreux qui tirent sur la retine, mettre a plat la retine. Une 
intervention sur la cataracte peut etre necessaire, ne serait-ce 
que pour pouvoir surveiller correctement le fond d'ceil. 

Nephropathie 

1. Epidemiologie 

Contrairement a la retinopathie diabetique, apres 30 annees 
devolution du diabete la nephropathie ne touche « que » 40 % 
des patients, meme mal equilibres. L'epidemiologie et I'histoire 
naturelle de la nephropathie diabetique ne sont bien connues 
que dans le DTI. En effet, dans cette situation, le debut du dia- 
bete peut etre date avec assez de precision, les patients sont 
jeunes et n'ont, le plus souvent, aucun facteur confondant asso- 
cie a I'hyperglycemie. Au contraire, les patients qui ont un DT2 
sont plus ages, ont souvent une hypertension arterielle associee 
(source de nephroangiosclerose) et le debut de la maladie dia- 
betique est difficile a preciser. 

Les facteurs de risque de la nephropathie sont I'hyperglycemie, 
I'HTA ou les antecedents familiaux d'HTA, le tabagisme, I’hyperli- 
pidemie. La grossesse est source d'aggravation, le plus souvent 
reversible, de la nephropathie. Une susceptibilite genetique, 
encore mal connue, explique pourquoi tous les patients ne sont 
pas atteints. Le pic d’incidence (nouveaux cas) de la nephropa- 
thie, definie sur la presence d'une proteinurie macroscopique, se 
situe environ 15 ans apres le debut du diabete ; au-dela I'incidence 
est beaucoup plus faible sans cependant s'annuler. Au cours du 
DTI, la frequence de la nephropathie diabetique a regulierement 
decru dans les dernieres decennies, probablement du fait de I'a- 
melioration du controle glycemique. A I'inverse, au cours du DT2, 
peut-etre parce que le traitement de la macroangiopathie a ame- 
liore la survie des patients, le nombre de nouveaux cas d'insuffi- 
sance renale associee au diabete augmente. 

il faut souligner qu'independamment du risque d'insuffi- 
sance renale I'existence d'une nephropathie diabetique est un 
marqueur de risque cardiovasculaire accru. 


2. Aspects cliniques 

Au cours du DTI, I'histoire naturelle de la nephropathie a ete 
decriteencinqstades. 

/ Stadel: hypertrophie-hyperfonction, caracterise par une hyper- 
filtration glomerulaire associee a une augmentation de la taille des 
reins et, en histologie, de celle des glomerules. Ces anomalies, contem- 
poraines de la decouverte du diabete, sont directement dependantes 
de I'hyperglycemie et regressent en quelques semaines avec sa correction. 
/ Stade 2 : silencieux, durant quelques annees ; aucune anomalie 
n'est observee sauf, chez certains patients, la persistance d'une 
hyperfiltration glomerulaire dont la signification reste floue. 

/ Stade 3: nephropathie debutante (ou incipiens), caracterisee 
par I'augmentation de I'excretion urinaire d'albumine (EUA) qui 
devient pathologique au dela de 30 mg/24 h (ou 20 pg/min sur 
un recueil minute, ou 20 mg/L sur un echantillon). C'est la mise 
au point de dosages sensibles de I'albuminurie (microalbuminurie) 
qui a permis d'identifier ce stade precoce. A condition que cette 
anomalie soit verifiee sur plusieurs recueils urinaires, en I'ab- 
sence de cause d'erreur (activite physique intense avant le pre- 
levement, infection urinaire) elle a une forte valeur predictive du 
risque devolution vers le stade suivant. Parallelement a I'aug- 
mentation de I'EUA, la pression arterielle s'eleve progressive- 
ment. La filtration glomerulaire est normale a ce stade. 

/ Stade4: nephropathie dite Clinique, definie arbitrairement par 
une proteinurie > 300 mg/24 h (200 pg/min, 200 mg/L). La pro- 
teinurie augmente progressivement, eventuellement jusqu'au 
syndrome nephrotique. Une hypertension arterielle est constante. 
La filtration glomerulaire commence a decroTtre. 

/ Stade 5 : insuffisance renale chronique. La diminution de la fil- 
tration glomerulaire se fait a vitesse constante, de I'ordre de 
1 mL/min par mois en I'absence de traitement efficace. Des etudes 
prospectives conduites sur de petits nombres de patients suggerent 
qu'en I'absence de traitement efficace le delai qui separe I'appa- 
rition de la proteinurie de I'insuffisance renale terminale est de 
I'ordre de sept ans en moyenne. 

Au cours du DT2 les aspects cliniques sont moins stereotypes. 
Chez certains patients la nephropathie evolue comme au cours du 
DTI. Chez d’autres, parce qu'a la nephropathie diabetique s'associe 
souvent une nephroangiosclerose due a I’HTA, une insuffisance 
renale peut s'installer alors que la proteinurie reste moderee. 

3. Diagnostic de la nephropathie 

/ Au cours du DTI, le diagnostic est en general aise grace au 
dosage de la microalbuminurie, de la proteinurie et de la creati- 
ninemie qui doivent faire partie du bilan annuel minimum de tout 
patient diabetique. La nephropathie s'associe, dans I'immense 
majorite des cas, a une retinopathie qui temoigne de I'atteinte 
microvasculaire. La biopsie renale n’est done qu'exceptionnellement 
necessaire, en cas d'atteinte renale precoce ou isolee, d'aggravation 
rapide et inexpliquee d'une insuffisance renale, ou d'atypie 
comme par exemple la presence d'une hematurie. Lorsqu'elle 
est pratiquee, la biopsie renale montre un epaissisement des 
membranes basales glomerulaires, une hypertrophie du mesan- 
gium et dans les formes evoluees une sclerose glomerulaire, 
nodulaire (glomerulosclerose de Kimmelstiel-Wilson) ou diffuse. 
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/ Au cours du DT2, le diagnostic est moins facile parce que la 
nephroangiosclerose modifie la symptomatologie, gue la 
nephropathie survient frequemment en I'absence de retinopa- 
thie et que d'autres lesions peuvent etre en cause. Des etudes his- 
tologiques systematiques ont montre qu'aux lesions de nephro- 
pathie diabetique peuvent s'associer des lesions sans rapport 
avec le diabete. L'indication de la biopsie renale releve done, au 
cas par cas, d'un avis specialise. La recherche, par echographie- 
doppler ou angio-IRM, d’une stenose uni- ou bilaterale des arte- 
res renales doit etre systematique chez les patients qui ont un 
DT2, une HTA severe et une insuffisance renale. Elle peut 
conduire a un geste de revascularisation et doit rendre tres pru- 
dent dans I'utilisation des inhibiteurs de I’enzyme de conversion 
du fait du risque d'insuffisance renale aigue et d'hyperkaliemie. 

L'existence d'une nephropathie diabetique ne doit pas faire 
negliger les autres causes d’atteinte renale qui peuvent s'asso- 
cier chez un patient diabetique, en particulier les infections, une 
insuffisance renale sur obstacle, la prise de medicaments 
nephrotoxiques, les examens radiologiques utilisant les produits 
de contraste, une necrose papillaire. Ces situations doivent etre 
evitees ou prevenues (education du patient) et systematique- 
ment recherchees en cas d’aggravation d'une insuffisance 
renale jusque-la stable. 

4. Prise en charge et traitement 

Le traitement de la nephropathie diabetique est avant tout 
preventif : il repose sur I'obtention d'un bon controle glyce- 
mique. Le DCCT a montre qu'une reduction relative de 10 % de 
I'HbAIC s'accompagne d'une diminution relative de 30 % du 
risque d'apparition ou de progression de la nephropathie, au 
moins aux stades precoces. 

/ Au stade de nephropathie debutante (microalbuminurie patho- 
logique), plusieurs etudes prospectives ont montre qu'au cours 
du DTI, un traitement par les inhibiteurs de I'enzyme de conver- 
sion, par les antagonistes specifiques des recepteurs de I'angio- 
tensine 2 (sartans), ou par certains inhibiteurs calciques (diltia- 
zem) a un effet freinateur sur revolution vers les stades 
ulterieurs de la nephropathie. Ce traitement est done systemati- 
quement indique lorsque la presence d'une microalbuminurie 
est confirmee chez un patient ayant un DTI, meme en I'absence 
d'HTA. On dispose de moins de donnees au cours du DT2 mais 
les etudes recentes confirment les effets nephroprotecteurs des 
sartans. Chez les patients ayant un DT2 et un risque vasculaire 
eleve les IEC et les sartans ont de plus un effet preventif sur les 
accidents cardiovasculaires. 

✓ Au stade de proteinurie et d'insuffisance renale chronique 

il existe toujours une HTA dont le traitement est puissamment 
efficace pour ralentir revolution. Les objectifs tensionnels doi- 
vent etre tres stricts, inferieurs a 130/80 mmHg (en fait le plus 
bas possible). Tous les medicaments sont efficaces mais de 
tels objectifs sont tres difficiles a atteindre et imposent le plus 
souvent le recours a des associations multiples dans lesquel- 
les les IEC (ou les sartans), les |3-bloqueurs (qui ne sont pas 
contre-indiques chez les patients diabetiques), les diuretiques, 
les inhibiteurs calciques sont utilises. La prescription, le 


maniement et la surveillance de ces traitements justifient une 
surveillance specialised par un nephrologue. Le nombre de 
prises medicamenteuses et les effets secondaires sont des 
limites a une bonne observance et I'education therapeutique 
est essentielle. 

Neuropathies diabetiques 

Tous les nerfs peuvent etre leses par I'hyperglycemie chro- 
nique ; divers tableaux cliniques peuvent etre observes, domines 
par la polynevrite, les mononevrites, la neuropathie vegetative. 
La physiopathologie des neuropathies est mal connue mais on 
classe la plupart des neuropathies dans les complications de 
microangiopathie. 

1. Polyneuropathie sensitivomotrice 

C'est la forme la plus classique de neuropathie diabetique: 
elle est tres frequente (pratiquement 100 % des patients) lors- 
qu'elle est recherchee par des tests sensibles. Typiquement, 
c'est une polynevrite a predominance sensitive, touchant les 
membres inferieurs et associant une abolition des reflexes 
osteo-tendineux (surtout les achilleens), des troubles de la 
sensibilite epicritique, apprecies par le seuil de perception d’un 
monofilament, de la sensibilite thermo-algique, source de 
lesions negligees par le patient (en particulier brulures), et de la 
sensibilite profonde, en particulier sensibilite vibratoire ou 
pallesthesie etudiee par le seuil de perception du diapason. Des 
troubles subjectifs peuvent dominer le tableau : paresthesies 
(fourmillements, engourdissement, sensation de gangue) ou 
douleurs, en particulier, sensation de brulures des pieds ou 
douleurs profondes des mollets qui peuvent etre tres penibles. 
L’atteinte motrice est generalement discrete. En I'absence de 
bon controle glycemique, revolution se fait de fagon ascen- 
dante. L'atteinte des membres superieurs est rare. La gravite 
de la neuropathie tient essentiellement aux complications 
osteo-articulaires, trophiques et aux lesions infectieuses ( v. Pied 
diabetique). Le diagnostic de la polynevrite repose sur I'examen 
Clinique ; I'electromyogramme est inutile sauf dans les cas 
douteux. 

La polynevrite diabetique peut prendre I'aspect d'une neuro- 
pathie aigue douloureuse des membres inferieurs de survenue 
brutale, volontiers revelatrice du diabete ou precoce dans son 
evolution, caracterisee par des douleurs tres penibles et sou- 
vent associee a une alteration profonde de I'etat general (amai- 
grissement massif). 

2. Mononevrites 

Elies sont favorisees par le desequilibre glycemique, en parti- 
culier la cruralgie, les atteintes oculomotrices (III et VI), l'atteinte 
du femoro-cutane (meralgie paresthesique), l'atteinte du 
median au canal carpien, du sciatique poplite externe au col 
du perone. Une autre cause doit toujours etre cherchee avant 
de retenir le diabete comme etiologie. Devolution est le plus 
souvent favorable, spontanement ou grace a I'obtention d’un 
controle glyemique proche de la normale. 
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3. Autres formes 

La neuropathie douloureuse thoraco-abdominale est une forme 
de neuropathie sensitive touchant le tronc et caracterisee par des 
douleurs tres penibles declenchees par I'eff leurement. Elle est souvent 
associee a un amaigrissement massif et a une neuropathie vegetative. 

4. Neuropathie vegetative 

La neuropathie vegetative ou autonome est egalement tres 
frequente lorsqu'on utilise des tests sensibles pour la rechercher. 
Elle est beaucoup plus rarement symptomatique mais dans ce 
cas elle s'associe aux autres complications du diabete et a une 
signification pronostique pejorative. Les differentes atteintes de 
la neuropathie vegetative s'associent souvent entre elles et a 
une neuropathie peripherique. 

/ Neuropathie autonome cardiaque: elle peut comporter une tachy- 
cardie permanente (lesion du vague), une disparition de la variability 
physiologique de la frequence cardiaque en reponse a divers tests 
(respiration profonde, manoeuvre de Valsalva...). L'hypotension ortho- 
statique est une complication qui peut etre invalidante. La neuro- 
pathie cardiaque est associee a un risque accru de mort subite. 
✓ L'atteinte digestive peut comporter: 

> une gastroparesie : ralentissement de la vidange gastrique 
des aliments liquides et surtout solides se manifestant par une 
sensation de plenitude gastrique, un clapotement gastrique, 
des vomissements a jeun contenant des aliments ingeres la 
veille, voire des poussees d'intolerance alimentaire absolue 
qui sont une indication formelle a I'hospitalisation. La gastro- 
paresie peut se reveler par une instability glycemique (hypo- 
glycemic post-prandiale precoce, hyperglycemie tardive). Son 
diagnostic repose sur les symptomes cliniques, la fibroscopie 
qui montre une stase gastrique, le transit gastrique isotopique ; 
-•> une diarrhee motrice par atteinte du grele, evoluant par poussees 
au cours desquelles les selles sont tres nombreuses et evocatri- 
ces lorsque post-prandiales precoces ou nocturnes. Une pullula- 
tion microbienne est souvent associee, dont le traitement 
ameliore la diarrhee; 

-•> une constipation chronique, par atteinte colique. 

/ L'atteinte vesicale se manifeste par une diminution de la vidange 
avec au debut un allongement des intervalles mictionnels, un 
residu post-mictionnel puis la constitution d'une distension vesicale 
chronique source de stase et defections basses et ascendantes. 
Le diagnostic repose sur I'echographie vesicale pre- et post- 
mictionnelle et sur les epreuves urodynamiques. 

/ Dyserection: la neuropathie vegetative peut etre impliquee dans 
les troubles sexuels observes chez I'homme. Ces troubles sont en 
fait souvent multifactoriels et leur prise en charge justifie un avis 
specialise. Des troubles sexuels sont egalement decrits chez la femme. 
/ Troubles sudoraux: anhidrose des membres inferieurs, favorisant 
les lesions d’hyperkeratose des pieds; hypersudation de la partie 
haute du corps, en particulier crises sudorales post-prandiales. 

Le traitement des differentes formes de neuropathie est difficile. 
Les formes douloureuses sont traitees par les antalgiques, certains 
antidepresseurs (amitriptyline), certains anti-epileptiques 
(carbamazepine, clonazepam). La gastroparesie peut etre amelioree 
par les modificateurs de la motricite digestive (domperidone 


[Motilium], erythromycine) qui est un analogue structural de la 
motiline. Les poussees de gastroparesie sont ameliorees par 
I'obtention d'un controle glycemique strict. 


MACROANGIOPATHIE 

Particularites 

La macroangiopathie n'est pas specifique du diabete. Les aspects 
cliniques et la prise en charge des complications de macroangiopathie 
(maladie coronaire, arteriopathie des membres inferieurs, atteinte 
vasculaire cerebrale) ne seront done pas detailles ici. La macro- 
angiopathie est toutefois plus frequente chez les diabetiques et 
le diabete imprime des particularites a ce groupe de complications. 

1. Epidemiologie 

Au cours du DTI, la macroangiopathie n'est pas au premier 
plan des complications, car les patients sont jeunes et n'ont pas 
de facteur de risque cardiovasculaire associe. Dans ce contexte, 
le risque absolu de mortality cardiovasculaire est faible; il est 
cependant multiplie par 2 chez I'homme, par 4 chez la femme 
par rapport a une population non diabetique, plus encore chez 
les patients qui ont une nephropathie diabetique. 

Les donnees epidemiologiques concernent essentiellement 
le DT2, au cours duquel les complications de macroangiopathie 
sont au contraire preponderates : 

/ L'insuffisance coronaire, I’ischemie myocardique silencieuse, 
I'insuffisance cardiaque, les accidents vasculaires cerebraux 
sont 2 a 3 fois plus frequents chez les hommes diabetiques et 3 a 
5 fois plus frequents chez les femmes diabetiques. Le risque 
relatif d'arterite des membres inferieurs est de 4 pour les hom- 
mes diabetiques et de 6 pour les femmes diabetiques; le risque 
d'amputation est multiplie par 10 a 20. Globalement, la mortality 
cardiovasculaire est multipliee par un facteur 2 a 3 chez les 
patients diabetiques. Cette augmentation des risques est iden- 
tique, que la population de reference soit a haut ou a bas risque 
cardiovasculaire. Les patients qui ont une nephropathie consti- 
tuent un sous-groupe a tres haut risque, multiplie par 10, et ce 
des le stade de microalbuminurie pathologique. 

✓ Les complications de macroangiopathie sont precoces: dans les 
10 ans qui suivent le diagnostic de DT2, 15 % environ des 
patients font un infarctus du myocarde (IDM). 

/ Les complications de macroangiopathie sont liees a la multiplicity 
des facteurs de risque presents dans le cadre du « syndrome X » 
ou syndrome plurimetabolique. L'hyperglycemie est cependant 
un facteur de risque cardiovasculaire independent, plus puissant 
que les autres facteurs de risque (tabagisme, hypercholestero- 
lemie, hypertension arterielle) et meme que I'association de 
2 d’entre eux. II existe une relation lineaire, sans effet seuil, entre 
le niveau moyen de glycemie (ou d'HbA, c ) et le risque cardiovas- 
culaire. Une augmentation du risque cardiovasculaire s'observe 
meme pour des anomalies minimes de la tolerance au glucose 
(intolerance ou hyperglycemie moderee a jeun) ce qui indique 
que les objectifs glycemiques, en matiere de prevention cardio- 
vasculaire doivent etre tres stricts. 
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| MALADIES ET GRANDS | — 

SYNDROMES 

Complications du diabete 

✓ Independamment des facteurs de risque associes, le diabete peut 
etre responsable de la maladie vasculaire par I’intermediaire de la 
dyslipidemie diabetique (augmentation des VLDL et des particules 
LDL petites et denses, particulierement atherogenes), d'anomalies 
de I'hemostase prothrombogenes (augmentation du fibrinogene, 
du facteur von Willebrand, de I’inhibiteur de type 1 de I’activateur 
tissulaire du plasminogene, TPAI1), d'une dysfonction endotheliale 
(anomalies de production de I’oxyde nitrique), et de fagon plus 
generale par les processus de glycation. 

2. Particularites de la maladie coronaire 

La maladie coronaire est plus frequente et plus grave chez les 
patients diabetiques. Le risque cardiovasculaire en general et 
coronarien en particulier (IDM, mort coronaire) d'un patient dia- 
betique qui n'a pas fait d'IDM est pratiquement le meme que 
celui d'un patient non diabetique qui a deja fait un IDM. Les 
patients diabetiques doivent done etre consideres, en termes de 
risque et de prise en charge des facteurs de risque associes, 
comme en situation de prevention secondaire. 

L'IDM peut etre « silencieux », diagnostique sur un ECG syste- 
matique, ou indolore, revele par des troubles digestifs non speci- 
fiques, une insuffisance cardiaque, un trouble du rythme, un accident 
vasculaire embolique. L'IDM est plus etendu chez les diabetiques 
et se complique plus frequemment d'insuffisance cardiaque; la 
mortalite precoce est augmentee, en particulier avant meme I'admis- 
sion en unite de soins intensifs. A la phase aigue de I'lDM I'hyper- 
glycemie est un facteur de risque independant de surmortalite. 
Dans cette situation, un traitement par perfusion d'insuline et de 
glucose, suivi d'une insulinotherapie sous-cutanee pendant au moins 
3 mois, reduit la mortalite immediate et a moyen terme, par rapport 
au maintien du traitement anterieur par antidiabetiques oraux. 

L'ischemie myocardique est plus souvent silencieuse (absence 
d'angor) chez les patients diabetiques, ce qui explique I'attitude 
actuelle d'un depistage systematique, au moins chez les sujets qui 
cumulent plusieurs facteurs de risque. L'ECG de repos est trap 
peu sensible, et divers tests sont utilises : epreuve d'effort, scinti- 
graphie myocardique sensibilisee par I'effort et (ou) I'injection 
de dipyridamole, echographie de stress. Lorsque ces tests sont 
positifs une coronarographie est necessaire, en tenant compte de 
la fonction renale, pour confirmer le diagnostic, preciser I'anatomie 
des lesions et poser ['indication d'un geste de revascularisation, 
en sachant que le risque de restenose est egalement accru chez 
les patients diabetiques. 

3. Prevention de la macroangiopathie 
au cours du diabete 

/ Les donnees disponibles suggerent, plutot que demontrent, I'effet 
benefique du controle glycemique sur la prevention des compli- 
cations cardiovasculaires. Les objectifs actuellement retenus 
sont de maintenir l'HbA 1c en dessous de 6,5 %, ce qui est difficile 
a obtenir dans le long terme. Parmi les traitements de I'hypergly- 
cemie, la metformine a des effets benefiques propres, en termes 
de risque cardiovasculaire, qui vont au-dela de son action hypo- 
glycemiante (effet sur la coagulation, diminution de I'insulinemie, 
moindre prise de poids). Cependant, les monotherapies ne sont 


efficaces que transitoirement et I'association de plusieurs medi- 
caments puis le recours a I'insulinotherapie sont necessaires 
pour maintenir le controle glycemique. 

/ Le controle de I'hypertension arterielle est tres efficace pour 
reduire les complications cardiovasculaires dans leur ensemble, 
maladie coronaire et accidents vasculaires cerebraux en parti- 
culier. Les objectifs tensionnels doivent etre les plus bas possible, 
car la relation pression arterielle-macroangiopathie est continue, 
lineaire, et sans effet seuil (pas de courbe en « J », contrairement a 
ce qui avait ete suspecte). Tous les medicaments sont efficaces, 
en particulier les p-bloqueurs, les diuretiques, les inhibiteurs de 
I'enzyme de conversion, les sartans, mais des associations de 3 
medicaments ou plus sont necessaires chez la majorite des 
patients pour atteindre les objectifs. 

/ Le traitement des hyper- ou dyslipidemies est egalement essentiel. 
Toutes les etudes d'intervention ont montre que les diabetiques 
beneficient de la meme reduction relative du risque cardiovasculaire 
que les sujets non diabetiques, et done d'une reduction du risque 
absolu superieure. Les objectifs vises sont tres bas, meme en pre- 
vention primaire: moins de1,00 g/L pour le cholesterol LDL et moins 
de 1,50 g/L pour les triglycerides. Les statines sont puissamment 
efficaces pour abaisser le cholesterol; les fibrates sont particulie- 
rement efficaces dans le traitement de la dyslipidemie du diabete. 
L'association de ces deux classes d'hypolipemiants, logique, est 
actuellement limitee par le risque de rhabdomyolyse. 

/ Le sevrage du tabagisme, la prescription de doses preventives 
d'aspirine (100 a 250 mg/j) font egalement partie des mesures 
de prevention. 

Le diabetique de type 2 est ainsi conduit a prendre un nombre 
eleve de medicaments et a suivre un regime strict pour une affection 
qui reste le plus souvent asymptomatique. Cette situation est 
difficilement supportable dans le long terme et souligne I'impor- 
tance de I'education therapeutique et du soutien psychologique. 

4. Cardiopathie diabetique 

L'insuffisance cardiaque de cause non ischemique, ou en tout 
cas sans rapport direct avec des lesions des gros troncs, est une 
complication frequente du diabete. El le est multifactorielle, 
secondaire a I’hypertension arterielle, a des lesions de la micro- 
circulation, a des alterations de la contractilite et de la relaxation. 

5. Arteriopathie des membres inferieurs 

Elle est plus frequente chez les patients diabetiques; les lesions 
distales sont frequentes. La claudication intermittente douloureuse 
peut etre absente du fait d'une neuropathie associee, aussi I’examen 
Clinique systematique des arteres de jambe doit-il faire partie de 
I’examen de tout patient diabetique. La survenue de lesions tro- 
phiques est un facteur de mauvais pronostic ( v. infra). 

6. Accidents vasculaires cerebraux 

Ms sont egalement plus frequents et de moins bon pronostic chez 
les patients diabetiques. Les lesions stenosantes des carotides 
sont plus frequentes. Comme a la phase aigue de I'lDM, I'hyper- 
glycemie est un facteur de mauvais pronostic lors d'un accident 
vasculaire cerebral. 
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PIED DIABETIQUE 


Les pieds sont des « organes » a tres haut risque chez les 
patients diabetiques qui ont des complications de micro- et de 
macroangiopathie. Le risque d'amputation est multiplie par 10 a 
20 chez les patients diabetiques par rapport a la population non 
diabetique. La moitie des amputations actuellement realisees le 
sont chez des sujets diabetiques. La necessity de recourir a une 
amputation majeure a une signification pronostique severe 
(50 % de deces a 5 ans), car elle temoigne de I'etat evolue de 
I'ensemble des complications. 

On distingue schematiquement deux types de complications 
podologiques : celles qui sont la consequence d’une neuropathie 
sans participation vasculaire majeure, dont I'exemple type est le 
mal perforant plantaire, et celles qui sont la consequence de I'as- 
sociation d'une neuropathie et de I'arteriopathie responsable de 
gangrenes. Dans les 2 cas I'infection vient compliquer les lesions 
trophiques. Des complications infectieuses pures (cellulites) peuvent 
egalement survenir sur des lesions d'intertrigo ou d'onyxis. 

La physiopathologie du mal perforant plantaire fait interve- 
ne la neuropathie qui explique le caractere insensible done 
neglige des plaies, et participe via les troubles de sensibilite 
profonde aux troubles de la statique du pied (affaissement de 
la voute plantaire, creation de points d'appui anormaux). Dans 
leur forme majeure, ces lesions sont responsables de I'osteo- 
arthropathie diabetique ou I'architecture du tarse est comple- 
tement detruite (pied cubique de Charcot). La presence de 
zones d'hyperkeratose plantaire et un chaussage mal adapte 
(frottements) sont responsables de decollements superficiels 
qui se fistulisent et s'infectent. Les plans sous-cutanes puis I'os 
et (ou) les articulations sont rapidement atteints par I'infection. 

Le diagnostic du mal perforant plantaire repose sur le 
contexte et I'aspect Clinique qui est souvent faussement rassu- 
rant. La lesion est indolore. Le bilan des lesions comporte des 
prelevements bacteriologiques profonds realises au cours de 
I'exploration de la plaie (recherche d’un contact osseux), une 
radiographie a la recherche d'une osteite, eventuellement 
repetee ou completee par une scintigraphie, le scanner ou I'lRM, 
car les signes radiologiques sont en retard, et un examen arte- 
riel clinique et une echographie doppler. 

La specif icite des soins et leur caractere multidisciplinaire 
justifie une prise en charge en milieu specialise. Le traitement 
comporte une mise en decharge systematique (suppression 
de I’appui, prolongee grace a des chaussures adaptees) jus- 
qu'a cicatrisation, ce qui peut necessiter des mois, une antibio- 
therapie, des soins locaux eventuellement completes par un 
geste chirurgical qui doit rester a chaque fois que possible 
limite. La vaccination antitetanique doit etre verifiee ou 
refaite. 

La prevention des recidives est essentielle, reposant sur 
I'education, les soins podologiques reguliers, I'utilisation 
d’ortheses, de semelles ou de chaussures orthopediques pour 
decharger les points d'appui pathologique; malgre ces mesures, 
les recidives sont frequentes. 


Les lesions a composante ischemique ou mixte sont encore 
plus difficiles a traiter. La presence d'une lesion ischemique justifie 
toujours une exploration angiographique a la recherche de lesions 
revascularisables par angioplastie ou pontage, y compris des 
pontages distaux, pour limiter la zone de necrose et hater la 
cicatrisation. 

Les complications podologiques sont catastrophiques pour les 
patients et pour la societe (couts enormes). Elies sont souvent la 
consequence de negligences successives: negligence des conseils 
de prevention (chaussage, hygiene, inspection reguliere des 
pieds, « soins » traumatisants...), negligence par le patient des 
petites lesions parce qu'elles sont indolores, negligence quelque- 
fois par les medecins (retard a la prise de conscience de la gravite). 
II est done particulierement important d’identifier les patients a 
risque qui doivent beneficier d'une education preventive. Enfin, toute 
plaie du pied chez un patient diabetique a risque (neuropathie et 
[ou] arteriopathie) doit etre consideree comme une urgence. 


POINTS FORTS 


> Le controle glycemique freine la survenue 
des complications vasculaires des diabetes. 

Le traitement de tous les facteurs de risque vasculaire 
est essentiel dans une prise en charge globale. 

> Le depistage precoce des complications du diabete 
repose sur un bilan complet, au minimum annuel, 
qui comporte un examen ophtalmologique incluant 
celui du fond d'oeil, une mesure de la microalbuminurie 
et de la creatininemie, une mesure de la pression arterielle, 
un examen clinique des nerfs des membres inferieurs, 
un controle de I'etat podologique, un examen 
cardiovasculaire clinique et un ECG. Un depistage 

de I'ischemie myocardique doit etre fait chez les patients 
qui cumulent les facteurs de risque vasculaire. 

> Les patients qui ont une neuropathie 

et (ou) une arteriopathie des membres inferieurs 
sont a haut risque de complications podologiques 
graves et doivent beneficier d'une education preventive 
specifique et d'une surveillance accrue. 

> Le pronostic de la retinopathie a ete transforme 

par le laser, celui de la nephropathie par le traitement 

acharne de I'hypertension arterielle. Toutes les classes 

d'antihypertenseurs peuvent etre utilisees 

chez les patients diabetiques. Les I EC ont demontre 

leur efficacite pour freiner revolution 

de la nephropathie debutante, au moins au cours du DTI. 

> Les patients diabetiques beneficient autant, voire plus, 
que les sujets non diabetiques de tous les traitements 
efficaces en termes de prevention cardiovasculaire. 

Les I EC et les sartans ont des effets cardioprotecteurs 
demontres au cours du DT2. 
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COMPLICATIONS RHUMATOLOGIQUES 


INFECTIONS 


Certaines atteintes rhumatologiques, bien que non speci- 
fiques, sont plus frequentes chez les patients diabetiques que 
dans la population generale : il s'agit en particulier de la capsulite 
retractile, de la maladie de Dupuytren, des doigts a ressaut, du 
syndrome du canal carpien. Cette liste est en fait I'occasion de 
souligner que les infiltrations de corticoides ne sont pas contre- 
indiquees chez les patients diabetiques, mais qu'elles justifient 
une surveillance metabolique accrue (autosurveillance) et une 
adaptation du traitement, car elles sont source de desequilibre 
glycemique transitoire. 

Le syndrome de limitation de mobilite articulaire, proba- 
blement du a la glycation du collagene, est specifique du diabete. 
II se traduit par un enraidissement des articulations, bien visible 
a la main (cheiroarthropathie). II temoigne d'un diabete mal 
equilibre de fagon chronique et s'associe aux complications de 
microangiopathie. 


Toutes les infections sont plus frequentes chez les patients 
dont le diabete est mal equilibre. On peut citer en particulier la 
pyelonephrite aigue qui justifie un traitement parenteral au 
moins initialement, les infections cutanees, la parodontopa- 
thie, les mycoses genitales, volontiers revelatrices, souvent 
recidivantes. 

Certains tableaux infectieux graves sont observes de fagon 
quasi-exclusive chez des patients diabetiques : 

■■■••> pyelonephrite emphysemateuse, le plus souvent due a une 
infection par E. colie t se caracterise par des lesions necro- 
tiques extensives associees a un choc septique ; 

■■•••> otite externe necrosante, qui fait suite a des manoeuvres 
endaurales et se caracterise par la constitution d'un granu- 
lome du conduit auditif qui evolue vers une osteite du tympa- 
nal qui peut se reveler par une paralysie faciale. P. aeruginosa 
est le germe le plus souvent en cause. ■ 
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MINI TEST 


A/VRAI ou FAUX? 

1 La suspicion de nephropathie diabetique 
impose toujours une biopsie renale. 

Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion 
de I’angiotensine ont un effet nephro- 
protecteurdemontredans la nephropathie 
diabetique des le stade de nephropathie 
debutante (microalbuminurie pathologique). 
Au cours du diabete de type 2, la survenue 
d'une insuffisance renale peut etre rap- 
portee a une nephropathie diabetique 
uniquement lorsqu'elle fait suite a un 
syndrome nephrotique. 

J Le traitement del'hypertensionarterielle 
est tres efficace pour f reiner la degradation 
de la fonction renale chez les patients 
qui ont une nephropathie diabetique. 

B/VRAI ou FAUX? 

1 La survenue d’une maladie coronaire est 
independante du degre d'hyperglycemie 
chez les patients qui ont un diabete de 
type 2. 

Dans la prevention primaire ou secon- 
daire des accidents cardiovasculaires, 
le traitement de I'hyperlipidemie est aussi 


(voire plus) efficace chez les patients 
diabetiques que dans la population non 
diabetique. 

Du fait du caractere frequemment silen- 
cieux de la maladie coronaire un depis- 
tage systematique est propose chez les 
patients qui cumulent les facteurs de 
risque vasculaire. 

C/QCM 

Parmi les affections neurologiques sui- 
vantes lesquelles peuvent etre dues au 
diabete ? 

Polyradiculonevrite sensitivomotrice. 
Paralysie du nerf moteur oculaire externe. 
i Polyneuropathie a predominance sensitive. 
Sclerose combinee de la moelle. 
Paraparesie spastique. 
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